ASSOCIATION FRANCAISE 


POUR 


L’ETUDE DU CANCER 


Séance du Lundi 18 Novembre 1912 


DE M. Brautrt. 


M. le SecrétaiRE GENERAL donne lecture de la correspondance 
qui comprend : 1° des lettres d’excuses de MM. Barrier et CLunet 
empéchés d’assister a la séance, 2° une lettre de M. Pierre NADAL 
adressant a la Société une communication, qui est publiée plus bas, 
et des préparations a l’appui. 


Embryome de l’ovaire. 
Dégénnrescence maligne monotissulaire 


Epithélioma cylindrique 
Par M. Pierre Nadal, de Bordeaux. 


Il s’agit d’une tumeur opérée par M. le Dubourg l’hopital 
Saint-André de Bordeaux le 11 décembre 1903'. 

La tumeur extirpée était un kyste dermoide banal en apparence 
présentant une zone papillaire assez accentuée et assez large & 
laquelle était appendue une touffe de poils clairsemés. 

L’étude histologique attentive pratiquée sur une dizaine de frag- 
ments fait découvrir quelques particularités intéressantes. 

Ce kyste est de constitution trés complexe, il comprend : 

1° Une paroi de structure dermoide constituée par un épithélioma 


- , Cas absolument inédit en dépit de son ancienneté. 
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pavimenteux stratifié subissant la transformation cornée normale 
par l’intermédiaire d’éléidine et un derme assez dense trés irrégu- 
liérement papillaire. 

2° Des éléments annexes de la peau n’ayant d’anormal que leurs 
proportions et leur disposition. Ce sont: 

a) Des poils modérément nombreux et volumineux ; 

6) Des glandes sébacées formant particuliérement au niveau de 
la masse principale de l’embryome des amas extrémement considé- 


Fig. 12. — Transformation épithéliomateuse d'un kyste dermoide. Zone de diffusion de la 
tumeur (Epithélioma cylindrique). 


rables et dont les acini se déversent parfois directement a la surface 
libre de la paroi kystique; 

c) Des glandes sudoripares, quelques-unes normales, la plupart 
sinueuses et dilatées, ayant le volume des glomérules de la région 
axillaire ; 

d) Des faisceaux musculaires lisses irréguliérement distribués. 

On trouve en outre dans le voisinage des éléments anatomiques 
extrémement disparates el placés sans aucun ordre apparent. Ce sont : 

3° Des nodules de cartilage élastique arrondis, bien délimités, 
entourés d’un périchondre fibreux assez net et intimement mélé 
aux autres éléments. : 

L’un d’eux est étroitement enclavé parmi des glandes salivaires 
dont la basale repose par place sur le périchondre. 

4* Des glandules salivaires trés typiques, seulement un peu 
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désordonnées, contenant des territoires séreux purs, ou muqueux 
purs, et des acini mixtes, avec croissants de Gianuzzi. 

5° Des ganglions nerveux sympathiques avec leurs volumineuses 
cellules nerveuses et le lacis nerveux qui en émane. 

6° Des tissus indéterminables. Par exemple, au-dessous de la 
couche sébacée se rencontre, en un point, un nodule trés mal déli- 
mité & peu prés uniquement constitué de cellules volumineuses, 
pales, contenant de 2 4 10 noyaux disposés sans ordre. 

L’étude des vestiges persistants de l’ovaire montre que cet 
organe est encore en état d’activité sexuelle. On y rencontre en effet 
entre autres éléments caractéristiques une vésicule de Graaf arrivée 
aun stade voisin de la maturité avec ovule volumineux appendu a 
un disque proliger typique. 

La section de la paroi fait découvrir un petit nodule de la 
grosseur d’un pois 4 peine, que le microscope révéle étre une 
tumeur épithéliale maligne en voie de développement... 

Cette petite tumeur est inmédiatement sous-jacente 4 la couche 
dermoide et au voisinage du nodule indélerminé ci-dessus signalé. 

Elle présente une capsule fibreuse extrémement nette par places, 
plus ou moins infiltrée, ou méme tout a fait effondrée en d’autres 
points. 

Sa constitution est celle dun épithélioma cylindrique classique : 
elle est parcourue par des tractus conjonctifs trés gréles, la subdivi- 
sant en logettes tapissées d’épithélium cylindrique. Des végétations 
recouvertes du méme épithélium proliférent dans ces cavités. Dans 
certains points de développement récent, la tumeur est uniquement 
formées de tubes glanduliformes juxtaposés comme cela se passe 
dans certains cysto-épithéliomes glandulaires de l’organe. D’autres 
territoires sont presque atypiques. Les cellules épithéliales y proli- 
férent en amas volumineux dont seule la ligne marginale revét la 
forme cylindrique. : 

Dans la zone denvahissement la tumeur dissocie les plans 
fibreux ou musculaires voisins. Ici, les éléments cellulaires forment 
des ilots atypiques comme élouffés entre les tissus normanx. IIs 
n’alteignent la morphologie cylindrique qu’aprés un développement 
plus avancé. 

Cette zone d’infiltration est on ne peut plus caratéristique d’un 
processus néoplasique malin. 
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Au cours de son expansion elle atteint et détruit partiellement 
deux ganglions nerveux dont il ne reste que des vestiges. 

L’aspect de cette tumeur ne permet pas de la rapporter avec 
certitude a une espéce épithéliale originelle bien définie. I] est donc 
impossible de déterminer lequel des tissus de l’embryome lui a 
donné naissance. 

On doit se contenter de dire que la dégénérescence maligne a 
intéressé dans le néoplasme un tissu épithélial cylindrique ou glan- 
dulaire. 

Cette tumeur n’est pas une autre tumeur ovarienne en coinci- 
dence avec le kyste dermoide, elle est bien un cancer de l’embryome 
dans lequelle est étroitement enclavée entre des éléments dermiques 
d’une part et des éléments musculaires lisses et des ganglions 
nerveux d’autre part. 

La dégénérescence maligne des kystes dermoides n’est pas des 
plus communes, mais la plupart des cas observés concernent des 
cancers frappant l’épithélium pavimenteux de revétement. La dégé- 
nérescence maligne aux dépens d’un élément cylindrique de l’em- 
bryome est un accident des plus rares, si méme elle a été rencontrée. 
Aussi ce cas nous a-t-il paru mériter d’étre signalé. 

Malheureusement le sujet, une malade d’hdépital, a jusqu’ici 
échappé aux recherches que nous avons faites pour connaitre les 
suites lointaines de l’intervention. 


Les Cholestéatomes, 


Par M. Gustave Roussy. 
Agrégé, Chef des travaux d’anatomie pathologique 
a la Faculté de médecine de Paris. 


Dans le cadre des tumeurs, il en est dont la place nosogra- 
phique n'est pas encore définie et fort discutée, et ceci parce que 
leur histogénése nous est mal connue. 

C’est ainsi qu’ici méme I’an dernier, nous nous sommes efforcés 
de démontrer, avec notre collégue et ami, le D™ Ameuille, que le 
Périthéliome, ne représentait pas, comme on lI’a dit, une tumeur 
d'origine périthéliale, mais que cette appellation ne devait étre 
prise que dans un sens purement morphologique. « Il existe en 
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effet, disions-nous, des aspects périthéliaux aussi bien dans les 
tumeurs d’origine épithéliale que dans celles d’origine conjonctive, 
aspect di & des remaniements des tissus par suite de processus 
d’hémorragies et de nécroses. » 

Poursuivant ces recherches, et dans un méme ordre d'idées, 
on peut rapprocher des périthéliomes les Cylindromes, les Choles- 
téatomes, les Psammomes, et peut-étre d’aulres tumeurs encore. Ici 
en effet, comme pour le périthéliome, en éliquetant une tumeur 
cylindrome parce qu'elle présente une structure & boyaux ou a 
cylindres hyalins, une autre cholestéatome parce qu'elle renferme 
de nombreux cristaux de cholestérine, une autre psammome parce 
qu'elle est riche en concrétions calcaires, on fait une classification 
purement morphologique basée sur l'aspect macroscopique ou 
microscopique que présente cette tumeur au moment owt on I|’exa- 
mine et on perd de vue les stades initiaux du néoplasme, qui seuls 
permettent d’en découvrir l'origine et de dire de quel tissu elle 
dérive. 

Je me félicite done que notre association ait bien voulu mettre 
i l’ordre du jour de ses séances une discussion sur la question des 
cholestéatomes. En effet, s’efforcer de mettre un peu d’ordre dans 
nombre de points encore si obscurs du chapitre des tumeurs, 
chercher a distinguer chaque fois que faire se peut les tumeurs 
vraies des fausses tumeurs, dont le nombre s’accroit chaque jour, 
nest-ce pas, en resserrant les frontiéres de ce vaste domaine, 
contribuer dans une certaine mesure 4 endiguer et a faciliter les 
travaux des anatomo-pathologistes et des biologistes, dans la 
recherche de la solution du probleme du cancer ? 

Dans le présent mémoire, je me propose : 

1° De résumer les notes recueillies au cours de mes recherches 
bibliographiques, pour établir d’abord l'état actuel de la question; 

2° De rapporter ensuite un certain nombre de faits personnels; 

‘3° De discuter ces fails et voir enfin comment & mon avis il faut 
comprendre aujourd’hui la question des cholestéatomes. 


I. — HISTORIQUE 


Miller a désigné sous le nom de cholestéatome des néoforma- 
lions parfois kystiques, limitées par une membrane d’enveloppe 
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ordinairement pluristratifiée, et contenant des masses brillantes, 
nacrées, ordonnées en feuillets concentriques, riches en cholesté- 
rine. En raison de leur aspect extérieur, Cruveilhier a donné a ces 
néoplasmes le nom de tumeurs perlées. 

En parcourant la littérature, on est étonné de voir le peu de 
place qu’occupe en France cette question, aussi bien dans les traités 
classiques que dans les mémoires originaux. 

Dans le Manuel d’Histologie pathologique de Cornil et Ranvier, 
on ne trouve que quelques lignes sur le cholestéatome dans l'article 
de Gombault et Riche sur les tumeurs du cerveau. Il en est de 
méme dans la monographie de Ménétrier sur le Cancer. Duplay et 
Cazin, dans leur petit Traité des tumeurs, ont consacré au cholestéa- 
tome un article plus développé ov ils reproduisent les idées de 
Dor. 

Cet auteur, en effet, a publié dans la Revue de chirurgie (1902) 
un cas de cholestéatome du sein qu'il compare et assimile, au 
point de vue histologique, aux cholestéatomes des ventricules céré- 
braux du cheval. 

Dans la littérature étrangére, au contraire, les auteurs allemands, 
notamment Beneke, Bostrém, Borst, Ribbert, étudient avec beau- 
coup plus de détails la question et discutent longuement la patho- 
génie de ces tumeurs. C’est ce qui fait que la plupart des cas 
publiés dans ces derniéres années se retrouvent a l’étranger. 

De la lecture de ces articles et des recherches bibliographiques 
que nous avons faites aussi complétes que possible, il ressort 
qu'il regne actuellement une grande confusion sur la nature des 
cholestéatomes. 

Voyons pour simplitier et sérier les questions : 

1° Les faits : les caractéres de ces tumeurs, leur siége et leur 
structure histologique ; 

2° Les interprétations qui ont été faites au sujet de la place a 
leur donner dans le cadre nosographique des tumeurs. 


I. — Les faits. 


SystEME NeRveux. — Chez l’homme, le cholestéatome peut se 
rencontrer au niveau du cerveau et de la moelle, ou il constitue 
une variété de tumeurs méningées. 

Cerveau. — Ces tumeurs ne sont jamais congénitales (Bostrém), 
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elles sont rares dans les dix premiéres années de la vie et 
deviennent plus fréquentes 4 partir de quarante ans. Souvent elles 
ne donnent lieu & aucune manifestation clinique, quand elles 
conservent leur volume habituel (noisette), mais lorsque ce volume 
devient plus considérable, des accidents mortels peuvent survenir, 
comme dans le cas de von Tannenheim (cholestéatome du 3° ventri- 
cule ayant atteint le volume du poing) et de Herzog (tumeur de la 
face inférieure du cervelet d’une longueur de 4 centimétres). 

Leur siége est trés variable. Elles occupent de préférence le 
lobe temporal et sont entourées de toutes parts par la substance 
cérébrale (Holsti, Hedenius, Benda); d’autres fois le lobe frontal 
(Krauss et Sauerbruch) ou la base du cerveau (Kiiltner, Strohmeyer, 
Zimmermann, Meyer). 

Dans certains cas, la tumeur aprés usure de |’épendyme pénétre 
dans les ventricules. Elle peut aussi se développer aux dépens de la 
toile choroidienne supérieure et s’étendre au troisiéme ventricule 
(Scholz, Gutkin), au quatriéme ventricule (Trick) ou dans le cervelet 
(Frank, Nehrkorn, Beyer). 

Rarement les plexus choroides sont le point de départ de cho- 
lestéatomes (Spillmann et Schmitt, Audry). 

Le contour nacré de cette tumeur brille 4 travers la mince mem- 
brane d’enveloppe; celle-ci est formée d’une couche externe con- 
jonctive et d'une couche interne constiiuée par un ou plusieurs 
étages de cellules aplaties ou cubiques. En dehors la membrane est 
limitée par du tissu conjonctif qui a l'aspect de tissu pie-mérien. En 
dedans elle est adossée 4 la tumeur et formée par un systéme de 
couches irréguliéres ou cencentriques de squames aplaties souvent 
anucléées, cependant les plus jeunes stratifications sont formées de 
cellules & gros noyaux et ressemblent aux endothéliums. Sur des 
coupes aprés imprégnation argentique, on note un aspect poly- 
gonal caractéristique de la mosaique endothéliale (Borst). Le con- 
tenu de la tumeur, parfois consistant, forme une bouillie plus 
ou moins liquide, riche en paillettes de cholestérine et dont la 
tension fait quelquefois éclater la membrane d’enveloppe avec 
irruption soit dans le ventricule, soit dans les régions voisines de 
la face (orbite). 

Au niveau de la MoELLE, les cholestéatomes sont exceptionnels. 
Chiari a rapporté un cas de cholestéatome issu de la prolifération de 
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l’épithélium du canal épendymaire et Berka a observé un cholestéa- 
tome de la queue de cheval. 

CHEZ LE CREVAL ces tumeurs sont extrémement fréquentes au 
niveau des ventricules latéraux surtout chez les vieux chevaux. 
Bien connues des vétérinaires, elles sont interprétées dans les 
trailés spéciaux d’Anatomie pathologique (Précis d’Anatomie Patho- 
logique vétérinaire de Cadéac et Ball) comme des endothéliomes, 
facon de voir 4 laquelle se rallie également Dor dans le mémoire 
ci-dessus cité. 

ORGANES DES SENS. — OREILLE. — Les otologistes ont décrit depuis 
longtemps, sous le nom de cholestéatome, une variélé de tumeurs 
formées de masses épidermiques, riches en cristaux de cholestérine, 
et qui peut siéger soit dans Voreille externe, soit dans Voreille 
moyenne. Dans l’oreille externe le point de départ de ces masses est 
souvent un corps étranger ou une sécrétion prolongée. La néofor- 
mation peut étre assez volumineuse pour perforer la membrane 
tympanique et user l’os. 

Dans l’oreille moyenne, ces tumeurs sont relativement fréquentes 
dans toutes les infections de l’oreille, surtout dans les suppurations 
anciennes, avec ou sans perforation tympanique, surtout en cas 
d’obstacle au libre écoulement du pus(adhérence vicieuse de la mem- 
brane, polypes, sténoses du conduit, stagnation de l’écoulement dans 
la caisse et dans l’apophyse mastoide) il se forme une prolifération ; 
excessive des cellules épithéliales de la muqueuse malade et leur 
agglomération lente constitue de vérilables tumeurs blanc jaunatre 
avec reflets nacrés, formées de feuillets imbriqués, qui remplis- 
sent en dedans les différentes cavités de loreille et qui en dehors 
peuvent user le rocher, créer une perforation dans la fosse céré- 
brale avec méningite consécutive. 

OE. — Au niveau de liris, Rothmund,.Hosch ont décrit des 
formations cholestéatomateuses, traumatiques, dues @ une trans- 
formation de l’épithélium pavimenteux et a son épidermisation. I] 
peut se former 1a des masses arrondies stratifi¢es, ou des kystes a 
contenu ressemblant a celui du cholestéatome. Ces tumeurs bien 
entendu sont exceptionnelles. - 

Nez. — On peut observer dans le nez, mais trés rarement, des 
amas cholestéatomateux, qui peuvent obturer complétement la 
lumiére des narines. Ces masses sont formées par la muqueuse 
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recouverte d’épiderine (Ribbert). Comme pour l’eil elles sont trés 
rares. 

ORGANES GLANDULAIRES. — Sein (Glaser, Dor, Varia Solovieff). — 
Le cholestéatome du sein est une tumeur rare sans étre exception- 
nelle. Dans le cas de Dor qui a fait l'objet de la thése de M"* Varia 
Solovieff, il s'agissait d'une tumeur du volume d’une mandarine de 
consistance molle, kystique, renfermant un liquide hématique riche 
en paillettes de cholestérine et des zones de suppuration. La mem- 
brane d’enveloppe, d’épaisseur variable, était séparée du tissu glan- 
dulaire par du tissu conjonctif fibreux. Sur les coupes histologiques, 
existait au sein du néoplasme de nombreuses fentes, paralléles. ou 
orientées dans de différents sens, tapissées, les unes par des cel- 
lules endothéliales, les autres par des cellules vésiculeuses, peu 
colorables, et contenant des blocs informes, formés par l’agglutina- 
tion de cristaux de cholestérine. 

TesticuLe. — Virchow a décril les tumeurs perlées dans cer- 
taines variétés de tumeurs du lesticule, qui ont été retrouvées par 
d’autres auteurs également. 

OvairE. — Il en est de méme pour les cholestéatomes de l’ovaire 
(Marchand) ot on a décrit soit des cholestéatomes associés a 
d'autres malformations de l’ovaire dans les tératomes de la glande 
(Piltz), soit des cholestéatomes purs développés dans un organe par 
ailleurs normal (Saltykow, Robert, Meyer, Savel). 

Urérus. — La cavité utérine peut parfvis étre remplie de masses 
cornées, au cours des inflammations chroniques, lesquelles peuvent 
subir la dégénérescence cholestéatomateuse ‘Ribbert). Marchand a 
décrit en outre un petit cholestéatome isolé dans le ligament large 
et indépendant de lovaire. 

VoIES URINAIRES. — Les cholestéatomes peuvent exister sur toute 
létendue des voies urinaires, depuis le bassinet jusqu’d l'urétre, 
chez les malades atteints de suppuration ancienne (tuberculeuse 
souvent) de vieux rétrécissements, de cystite chronique. 

Beselin a observé un cholestéatome du rein. Bruchanow, Roki- 
tansky ont signalé des cholestéatomes de l’uretére et de la vessie ; 
Chiari, Ebstein, Orth, Beselin, Posner des cholestéatomes de l'urétre; 
Marchand et Liebenow, Cabot, Hallé, des cholestéatomes étendus du 
bassinet & 'urétre. Dans un cas de Marchand, il existait une méta- 
stase sous la face inférieure du diaphragme. 
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Peau. — Les dermatologistes connaissent bien au niveau de la 
peau des tumeurs kystiques a contenu épidermique ou sébacé, riches 
en paillettes micacées de cholestérine et qui sont décrites sous le 
nom de cholestéatomes. Ces tumeurs se distinguent des dermoides, 
parce qu’elles ne présentent pas de follicules pileux ni de glandes 
sébacées. 

On peut rapprocher des cholestéatomes de la peau ceux des 
MUQUEUSES, comine par exemple les cholestéatomes du plancher de 
la bouche (Bose, Marchand) ou ceux des gencives. 

Os. — Les cholestéatomes ont été signalés surtout au niveau des 
os du front et encore ces faits sont-ils relativement rares. J. Muller 
a décrit un cholestéatome de l’occipital qui avait distendu les deux 
tables de l’os et se trouvait séparé de la lame interne par une trés 
fine membrane. 

Esmarch, Weinlechner, Wotruba, ont observé des cholestéa- 
tomes du frontal. 

Il existe done actuellement 6 cas connus de cholestéatome du 
crane, auxquels il faut ajouter 2 cas de cholestéatome du maxillaire 
inférieur qui semblent étre des tumeurs d'origine dentaire. 

Les cholestéatomes osseux, qu’il faut dislinguer de ceux de 
Voreille, apparaissent ordinairement entre 20 et 30 ans et ont une 
évolution lente. Ils demeurent ordinairement latents, sauf ceux du 
rocher qui sont en rapport avec l’oreille et qui peuvent suppurer 
facilement et donner lieu 4 une méningite mortelle. 

Dans les 6 cas observés, l’extirpation ou le curettage de la tumeur 
a amené la guérison sans récidive. 

En resume, il ressort de ce qui précéde que l’on décrit sous le 
nom de cholestéatome des tumeurs fort disparates, tant au point de 
vue de leur siége, de leur caractére objectif, que de leur structure 
histologique. Le seul trait commun qui les relie, c’est la présence 
constante dans leur intérieur de cristaux de cholestérine. 


II. — Les interprétations. 


La pathogénie de ces tumeurs a donné lieu a des discussions 
nombreuses, ce qui ne saurait nous surprendre, étant donnée la 
variabilité des néoformations réunies sous l’appellation de cho- 
lestéatome. 
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Dans l'état actuel de nos connaissances, voici comment on peut 
décrire et grouper les diverses hypothéses émises sur la question. 

Dans un premier groupe de faits, on peut ranger les cholestéa- 
tomes dont la nature et la pathogénie paraissent établies et acceptées 
par tous les auteurs. Ce sont d’une part les cholestéatomes des 
otologistes, dont se rapprochent ceux du nez, de lil, des voies 
urinaires, ete ., et quine sont que des néoformations inflammatoires 
et dégénérées. Il s'agit dunce 1a de fausses tumeurs, de tumeurs 
inflammatoires, n’ayant aucun des caractéres des vrais néoplasmes. 
Pour Voreille en particulier, la métaplasie de la muqueuse de la 
caisse au cours des inflammations chroniques, est un fait d’obser- 
vation courante. Il en est de méme au niveau des muqueuses des 
voies urinaires, de l’utérus et c’est aux dépens de ces muqueuses 
transformées que se forment dans les vieilles suppurations les 
masses décrites sous le nom de cholestéatomes. 

Ajoutons cependant que quelques auteurs encore, avec Mikulicz, 
Kiister, Ribbert, considérent le cholestéatome de l’oreille comme 
une formation d’origine embryonnaire due 4 une inclusion épider- 
mique au niveau des fentes branchiales supérieures. Ribbert a en 
effet trouvé dans un cholestéatome du rocher enlevé chirurgicale- 
ment des dépendances de |’épiderme (poils, glandes sébacées). C’est 
la théorie soutenue autrefois par Virchow. Il est vraisemblable 
quelle a sa part de vérité au moins pour une variété de cholestéa- 
tomes de l’oreille. 

Dans un second groupe de faits viennent les cholestéatomes de la 
peau, qui, comme le dit Darier, sont 4 rapprocher des loupes et des 
kystes épidermoides et constituent une variété de tumeurs d’vrigine 
hétérotopique a dégénéiescence cholestéarique. Ici encore l'accord 
semble définitivement établi. 

Dans un troisiéme groupe enfin, se placent les cholestéatomes les _ 
plus importants, parce que les plus fréquents : ce sont ceux des 
méninges, dont je rapprocherai tout 4 lheure certains cholestéa- 
tomes a point de départ glandulaire. C’est ici que les avis sont loin 
d’étre uniformes. 

Trois théories ont été tour a tour invoquées et chacun d’elles 
rallie un certain nombre de partisans. 

1° TréoRIE DE L’ENDOTHELIOME. — Proposée pour la premiére fois 
par Vichow, elle fail naitre le cholestéatome aux dépens des endothé- 
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liums méningés, arachnoidiens ou sous-arachnoidiens ou des 
périthéliums des vaisseaux pie-mériens, qui en proliférant donnent 
naissance a ces masses globuleuses formées de strates irréguliéres. 
Cette théorie soutenue en particulier par Klebs, Perls, Billroth, 
Rindfleisch, Beneke, Gliiser, Nehrkorn, est celle qui rallie certaine- 
ment le plus de partisans. Klebs proclame méme que le choles- 
téatome pie-mérien est la forme la plus pure de l’endothéliome. 
En effet l’épithélium de revétement donne a l’imprégnation argen- 
tique la mosaique propre aux endothéliums. La théorie de l’endo- 
théliome est adoptée presque universellement en France par les 
classiques, et par Dor en particulier, qui l’étend également aux 
cholestéatomes du sein. Quant aux cholestéatomes des plexus 
choroides du cheval, nous l’avons vu, ils sont rangés également 
dans le groupe des endothéliomes (Ball et Cadéac). 

2° THEORIE DE L’INCLUSION FOETALE. — Les arguments ci-dessus 
donnés ont été battus en bréche par les partisans de la théorie 
épithéliale qui, 4 lasuite de Remack (1854), considérent le cholestéa- 
tome comme une tumeur épithéliale. La finesse de l’épithélium de 
revétement, la mosaique due 4 limprégnation argentique peuvent 
également se voir dans les kystes dermoides dont personne ne 
conteste l’origine épithéliale (Ribbert). De plus il existe, dans les 
couches supérieures du kyste, des cellules 4 granulations d’éléi- 
dines caractéristique de l’épithélium cutané (Bostroem). 

Tous ces faits plaident en faveur de la théorie épithéliale et 
Beneke lui-méme s'est du reste rallié & cette maniére de voir. 
Bostroem s’est fait le chaud défenseur de cette théorie et s'est 
efforcé de démontrer l’origine des cholestéatomes aux dépens de 
Vinclusion de germes épidermiques purs, sans tissu conjonctif, ce 
qui différencierait les cholestéatomes des kystes dermoides issus de 
Vinclusion de tous les éléments de la peau. La formation de ces 
kystes épidermoides cérébraux se ferait 4 une période précoce 
du développement cérébral, au moment de la formation de la 
fermeture du tube médullaire et au plus tard lors de la formation 
des vésicules cérébrales aux dépens des trois vésicules primitives 

3° Tutorie mixte. — A cété de ces deux théories nettement 
tranchées, un certain nombre d’auteurs, avec Borst, acceptent une 
théorie éclectique. Pour eux, on peut trouver au niveau des méninges 
deux types de cholestéatome. Les uns de nature épidermoide, 
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dans le sens de Bostroem, les autres de nature nettement endothé- 
liale, et ce sont ces derniers qui seuls représentent les vrais choles- 
téatomes. 

Un mot pour terminer sur les cholestéatomes des glandes et 
des os. 

Pour le sein, en particulier le cholestéatome est considéré par Dor 
comme un endothéliome composé de cellules endothéliales diffé- 
renciées qui s'infiltrent de cholestérine. Quant 4 expliquer l’origine 
de cet endothéliome dans la glande mammaire, l'auteur se trouve 
fort embarrassé et propose les deux hypothéses suivantes : ou bien 
on est en présence d’un fait purement tératologique, ou bien il faut 
admettre que des cellules endothéliales analogues a celles décrites 
par Axel Key dans les espaces arachnoidiens, se prolongent tout le 
long de la gaine des nerfs périphériques! Inutile de relever la fragi- 
lité de cette derniére hypothése qui ne repose sur aucun fait anato- 
mique connu. 

Quant aux cholestéatomes de l’ovaire ou du testicule, ils appar- 
tiennent aux tumeurs tératologiques ou embryomes dont ils ne 
représentent qu’une variéteé. 

La plupart des cholestéatomes des os sont considérés comme de 
nature épithéliale (Blecher, Unterberger). Ribbert explique leur 
production en supposant que l’épithélium qui doit parvenir dans la 
cavilé cranienne s’arréte 4 mi-chemin et constitue une tumeur au 
niveau de la paroi osseuse. 


Il. — OBSERVATIONS PERSONNELLES 


* |. CnoLESTEATOME MENINGE CHEZ L’HOMME. — Je rappellerai tout 
d’'abord une observation de cholestéatome méningé humain, publié 
avec mon maitre, le P* Pierre Marie, 4 la Société de Neurologie 
(7 décembre 1905). Je n'ai malheureusement plus & ma disposition 
des préparations histologiques de ce cas, mais voici des photo- - 
graphies et des grandes coupes hémisphériques des centres nerveux 
qui permettent de se rendre compte de I’étendue, du siége et des 
caractéres morphologiques de la tumeur. 

Comme on peut le voir, il s’agit d’une volumineuse tumeur de la 
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base de l’encéphale, ayant détruit une grande partie du cervelet, de 
la protubérance et d’un pédoncule, tumeur trouvée a l’autopsie 
d’un malade chez lequel on avait fait le diagnostic de sclérose en 
plaques 4 forme cérébelleuse ou de tumeur du cervelet. 

Voici en quelques mots la description que nous en avions don- 
née. 

A Youverture de la boilte cranienne on ne remarque rien 
d‘anormal ni au niveau des méninges, ni au niveau de la convexité 
ou des faces latérales des circonvolutions. Une fois le cerveau enlevé 
l’'attention est de suite attirée par les différentes malformations de 
sa base que nous allons décrire. 

La base du cerveau présente au niveau des lobes temporaux, 
surtout a gauche, toutes les impressions craniennes extrémement 
marquées, notamment la face supéricure du rocher. La face inférieure 
du lobe temporal gauche offre a la pression beaucoup moins de 
résistance qu’a l'état normal, comme s’il y avait une grosse dilatation 
ventriculaire. 

Sur la ligne médiane, d’avant en arriére, on constate tout d’abord 
que les nerfs optiques sont a peine visibles. L’infundibulum du 
3° ventricule présente méme une énorme dilatation et ses parois 
sont extrémement amincies. 

La protubérance ayant été coupée en travers, au lieu d’élection, on 
n’en voit plus que la moitié droite; la gauche parait complétement 
disparue et remplacée par la tumeur qui semble sortie du voisinage 
de la fente cérébrale de Bichat, du cété gauche, pour se porter sur 
Visthme de l’encéphale qu’elle détruit dans toute sa partie gauche 
latérale. En arriére enfin, la tumeur s’arréte & un demi-centimétre 
du bord postérieur de la protubérance. En haut elle s’accole par sa 
partie supérieure a la base du cerveau et semble avoir complétement 
détruit la pédoncule cérébral gauche. En arriére et en bas, elle 
vient faire corps avec le cervelet dont elle occupe et détruit le quart 
interne du lobe gauche dans sa partie supérieure, la moitié anté- 
rieure du vermis supérieur sur la ligne médiane et toute la partie 
antérieure du lobe cérébelleux supérieur droit. 

En aucun point la tumeur ne perfore la pie-mére, qui lui 
constitue une coque légérement épaissie, elle ne fait pas saillie a 
extérieur sur la base du cerveau, mais occupe plutdét la place des 
différentes parties du tissu nerveux qu’elle a détruites ou compri- 
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mées. Il est difficile en effet de savoir s'il s’agit de destruction vraie 
ou de refoulement. 

Le néoplasme, au point de vue morphologique, présente, a l'état 
frais, l’'aspect lamelleux en feuillets, de consistance graisseuse 
semblable a de la lanoline ou 4 de la matiére sébacée; sa couleur est 
jaunatre; les parties périphériques offrent un aspect blanc nacré et 
brillant comme la face interne d’une huitre. Ses dimensions 
atleignent le volume d’une petite mandarine. Cette tumeur est 
nettement encapsulée par une enveloppe fibro-conjonctive déve- 
loppée aux dépens des méninges. 

Sur une coupe frontale passant au niveau des pédles temporaux, 
on voit qu’il y a une dilatation considérable des ventricules latéraux 
et des trous de Monro. A la hauteur de ceux-ci et dans les ventri- 
cules, se trouvent de chaque cété deux brides filiformes, fibrineuses, - 
étendues au milieu de la face interne du noyau caudé du septum 
lucidum. Sur une coupe frontale faite en arriére de la protubérance, 
on ne retrouve pas le splénium, tandis qu’en avant au niveau des 
lobes frontaux Ja partie supérieure du corps calleux est encore 
visible sur les parois ventriculaires. 

Examen histologique. — Les différents fragments prélevés pour 
l'étude histologique nous ont permis de constater que nous étions 
en présence d’une substance graisseuse, impossible a fixer avec les 
réactifs usuels, noircissant mal dans l’acide osmique et se dissolvant 
dans le xylol ou l’éther, se fragmentant dans l'eau. L’examen frais 
par dissociation et coloration par le picrocarminate donne les 
résultats suivants. La tumeur est formée de cellules plates polygo- 
nales, sans noyau, réunies intimement entre elles, et donnant 
laspect du gateau de miel, et rappelant celui du tissu corné épithé- 
lial que l’on retrouve exactement pareil dans les kystes dermoides 
de la peau. On a du reste, en chanffant sur lamelle un fragment de 
la pidce, l'odeur de la corne bralée. Sur la préparation on voit 
aussi des cristaux de cholestérine en abondance. 

Voici done un exemple de tumeur kystique a dégénérescence. 
cholestéarique développée aux dépens des méninges, de la base du 
cerveau au voisinage de la fente de Bichat et qui, au point de vue 
histogénétique, semble bien pouvoir étre rangée dans les tumeurs, 
résultant d’un cloisonnement des vésicules cérébrales primitives 
suivant la conception de Bostroem. 


( 
4 
| 
| 
‘ 


204 BULLETIN DE L’ASSOCIATION FRANCAISE 


Depuis l’époque oi a été faite cette observation, et quoique mon 
attention ait été attirée de ce cété, je n’ai pas eu, ni a Bicétre, ni a 
la Salpétriére, en l’espace de sept ans et sur un grand nombre d’au- 
topsies, l’occasion d’en recueillir une nouvelle observation. C’est 
qu’en effet, comme le disent du reste les classiques, cette variété 
de tumeurs est trés rare chez Vhomme. 

II. CHOLESTEATOMES DES PLEXUS CHOROIDES DU CHEVAL. — On sait 
que le cholestéatome est d’observation courante dans la pathologie 


Fig. 1. — Cerveau de cheval; la face interne d'un hémisphére dont le ventricule latéral 
renferme un volumineux cholestéatome. 


comparée, et tous les vélérinaires connaissent bien le cholestéatome 
des plexus choroides du cheval si fréquent chez les chevaux Agés. 

Désirant donc reprendre l'étude de ces tumeurs, je me suis 
adressé a la pathologie comparée, et grace a l’extréme obligeance du 
D® Morel, vétérinaire délégué adjoint a la Villette, et de M. Julien, 
inspecteur-vétérinaire des abattoirs de Vaugirard, j’ai pu en réunir 
en peu de temps une vingtaine d’observations. L’étude histologique 
de ces piéces, — je puis le dire ici par anticipation — m’a amené a 
des conclusions tout 4 fait contraires 4 celles proposées quant a 
Yorigine et 4 la nature de ces néoplasmes. 

Description macroscopique. — Je n’insisterai pas longue- 
ment sur la description morphologique de ces tumeurs dont j’ai 
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Vhonneur de présenter ici un certain nombre d’exemples et dont les 
figures ci-jointes représentent quelques-uns de leurs principaux 
types. Je rappellerai simplement qu’elles siégent toujours dans?les 
ventricules latéraux, 4 la partie postérieure de ceux-ci ou elles 
prennent naissance aux dépens des plexus choroides. Unilatérales 


Fig. 2. — Cholestéatome du cheval de la grosseur d'un ceuf de poule. A gauche la pie-mére 


formant en un point le pédicule d'insertion. A travers la membrane d’enveloppe on voit 
les paillettes de cholestérine. 


ou trés souvent bilatérales, leurs volumes et leurs dimensions sont 
des plus variables et vont depuis celui d'une ‘lentille ou d'un petit 
pois 4 celui d’un gros ceuf de dinde, méme davantage. De consis- 
tance ferme, elles rentrent en effet dans la série des cholestéatomes 
dits massifs. A travers leur membrane d’enveloppe fine et lisse, on 
apercoit souvent des paillettes brillantes de cholestérine. Sur une 
coupe macroscopique, la constitution de la tumeur est des plus 
variables : tantét compacte et homogéne, tantét creusée de nom- 
TOME Vv. — 4942. 16 
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breuses cavités, remplie de substance colloide et méme caséeuse, 
tantot fortement hémorragique par endroits, elle présente le plus 
souvent des zones de calcification. Partout enfin sur la surface de 
coupe, apparaissent les paillettes brillantes de cholestérine. C'est 1a 
du reste la caractéristique de ces tumeurs qui permet 4 un simple 
examen objectif d’en faire le diagnostic et de les différencier des 
autres tumeurs des plexus choroides. 

Etude histologique. — Pour éviter des redites inutiles et ne 
pas allonger outre mesure cette description, je ne donnerai pas ici 


Fig. 3. — Cholestéatome du cheval vu sur coupe macroscopijue. Nombreuses zones de 
nécrose et de caséification et formations kystiques. 


le résultat analytique de tous les examens microscopiques, mais 
bien une description d’ensemble des faits que j’ai pu étudier en les 
présentant sous une forme synthétique. 

Les piéces que j’ai eues & ma disposition ont été examinées par 
les techniques ordinaires (inclusion a la paraffine, coloration a 
l’hématéine-éosine-orange, au van Gieson, a l’éosine-bleu de tolui- 
dine, bleu de méthyléne, Gram pour les microbes, orcéine de Unna- 
Taenzer pour les fibres élastiques). En outre, presque tous ces cas 
ont été étudiés sur coupes a la congélation, méthode qui présente 
un double avantage : celui d’abord de fournir des coupes meilleures 
que l’inclusion a la paraffine, qui pénétre difficilement les tissus 
aussi denses, et celui surtout de permettre I’étude des graisses par 
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les méthodes électives actuellement en cours : microscope polari- 
sant pour la biréfringence, Sudan III, Nilblau, etc. 

Les cholestéatomes des plexus choroides du cheval présentent 
ainsi & étudier, sur les coupes histologiques : une membrane 
d’enveloppe, de nombreuses fentes ou cavité renfermant des cris- 
taux de cholestérine, les infiltrats cellulaires formant la presque 


Figure 4. — Aspect microscopique d'un cholestéatome vu a un faible grossissement et mon- 
trant les nombreuses fentes qui contiennent a |’état frais les cristaux de cholestérine. 
En haut l'enveloppe conjonctive de la tumeur et le revétement épendymaire (n° 707). 


totalité de la tumeur; d’abondants vaisseaux et enfin une charpente 
conjonctive. 

1° Membrane d’enveloppe. — Limitant de toutes parts la périphérie 
du néoplasme, son épaisseur varie suivant les cas ou les points 
examinés; elle devient surtout épaisse au niveau de la partie posté- 
rieure ov elle constitue le pédicule de la tumeur et se continue avec 
les plexus choroides. Formée de fibrilles collagénes assez denses et 
assez serrées elle est tapissée en dehors par une rangée de cellules 
unistratifiée représentant le revétement épendymaire. 


q | 
| 
4 


ARE of 
| 
tifa 
6 
| 
| 


208 BULLETIN DE L’ASSOCIATION FRANCAISE 


9° Fentes, cavités. — Trés nombreuses, elles constituent en 
quelque sorte la caractéristique de ces tumeurs, et ce sont elles qui 
attirent immédiatement l’attention 4 un premier examen fait 4 un 
faible grossissement. Leur nombre est variable suivant les tumeurs 
examinées et suivant aussi les points éludiés (fig. 4). 

‘Leur forme est tantdt celle d'un fin fuseau, tantot d’un fuseau 
plus renflé a sa partie moyenne, tantdt enfin celle d’une cavilé 
arrondie ou ovalaire, présentant dans son intérieur de nombreux 
éperons, vesliges des cloisons, des petites cavités, qui se sont réu- 
nies en une seule. La direction de ces fentes ou cavités est égale- 
ment des plus irréguliéres : ici, ce sont de fines fentes paralléles 
ou convergentes en rayons de roue; 1a, plusieurs fentes accolées les 
unes aux autres ou orientées dans des sens divers souvent en bou- 

-quet; ailleurs enfin, des cavités isolées, perdues au sein du stroma de 
la tumeur. : 

Dans l’intérieur de ces fentes ou cavités se trouvent les cristaux 
de cholestérine bien visibles sur les coupes faites par congélation 
avec leur aspect classique octaédrique et des cristaux d’acide gras 
fusiformes. Au microscope polarisant, la plupart de ces cristaux 
donnent la biréfringence d'une maniére trés évidente; au Sudan III 
ils apparaissent colorés en jaune-rouge; au Nilblau, la plupart en 
rose-bleuté quelques-uns en bleu ainsi qu en témoignent les figures 
de la pl. I, fig. 3 et 4. Ce sont 1a, d’aprés le tableau donné par Kawa- 
mura, les réactions des mélanges d’éthers de cholestérine et d’acides 
gras. Tres souvent enfin, on trouve des paillettes de formes variables 
entrainées en dehors des cavités par le rasoir. Dans l’intérieur des 
caviltés se voit aussi fréquemment un certain nombre de cellules 
desquamées, polynucléaires ou mononucléaires 4 noyaux fortement 
colorés souvent pycnotiques. , 

Dans quelques-unes de nos tumeurs, qui au point de vue macro- 
scopique paraissaient peu riches en cristaux de cholestérine, on 
notait surtout la présence de cavités de grande dimension, avec dans 
leur intérieur un tissu amorphe, homogéne, colloide ou hyalin. 

3° Parois. — L’étude des parois limitant les cavités ci-dessus 
décrites, mérite une attention toute particuliére, puisque c’est de leur 
structure qu’a été déduite la nature histogénétique de ces tumeurs. 
Or, de nos recherches il résulte un fait important sur lequel les 
auteurs ont jusqu’ici peu insisté et qui a passé presque inapercu: 


POUR L’ETUDE DU CANCER. 209 


c'est le polymorphisme des cellules qui tapissent ces cavités. Celles-ci 
sont limitées en dehors par une gaine conjonctive formée soit de 
fibroblastes jeunes, soit de fibrilles conjonctives homogénes trés 
nettes au van Gieson et formant parfois des anneaux de sclérose 
assez dense. En dedans, on trouve tantot des cellules aplaties du 
type endothélial, en une ou plusieurs assises, tantét des mononu- 


Fig. 5. — Un poiat de la figure précédente (tig. 4), 2 un plus fort grossissement. Les parois 
des"cavités sont ici tapissées par un grand nombre de polynucléaires, qui du reste infiltrent 
également, en haut et a droite, le stroma (n° 707). 


cléaires, des cellules épithélioides, et méme trés souvent de vastes 
plasmodes? multinucléées, rappelant tout a fait le type des cellules 
géantes de corps étrangers (fig. 6). D’autres fois — et ceci était sur- 
tout net dans deux piéces que nous avons pu examiner — les cavités 
étaient presque uniquement tapissées par des polynucléaires neu- 
trophiles avec quelques éosinophiles (fig. 5). A noter enfin la pré- 
sence ici ou Ja de cellules nécrosées et desquamées. 


4° Infiltrats cellulaires. — Entre les cavités contenant des cris- 
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taux de cholestérine, existe un infiltrat cellulaire dont la disposition 
et la composition sont trés variables suivant les cas et que d’une 
facon synthétique ou peut décrire comme suit : 

a) Tantot il s’agit d’un infiltrat disséminé, sans ordre, formé de 
petites cellules isolées ou groupées au nombre de 8,{10, prédomi- 
nant soit autour des cavités, soit autour des vaisseaux, infiltrat perdu 
dans la gangue hyaline ou conjonctive de la tumeur. 

6) Tantét ce sont de véritables trainées inflammatoires s‘infiltrant 


Fig. 6. — Aspect microscopique d'un cholestéatome dans lequel les parois des cavités sont 
tapissées par de vastes plasmodes pour la plupart multinucléés. Dégénérescence hyaline 
du stroma (n° 698).° 


entre les cavités ou les vaisseaux et formant par endroits de petits 
nodules agglomérés. 

c) Tantét entin, ces nodules deviennent plus abondants, plus 
apparents et prennent l’aspect tuberculoide. Cet aspect est surtout 
net dans une de nos observations (fig. 7) ot l’on remarque un 
groupement folliculaire 4 centre nécrotique neltement acidophile et 
contenant des cristaux de cholestérine, des cellules géantes et une 
couronne périphérique d‘éléments lymphoides. 

Lorsqu’on étudie aun plus fort grossissement la composition 
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cylologique de cet infiltrat, et ceci sur un grand nombre de prépa- 
rations, on remarque qu'il est composé d’éléments cellulaires des 
plus divers : lymphocytes, mononucléaires, polynucléaires neutro- 
trophiles, polynucléaires éosinophiles, cellules épithélioides et 
géantes, fibroblastes, globules rouges souvent nombreux et sur- 
tout cellules & pigments ferriques, signature d’hémorragie ancienne. 
Sur les coupes colorées au Sudan III, au Nilblau, on trouve de trés 


Fig. 7. — Aspect folliculaire typique revétu par une tumeur. Au centre des follicules quelques 
cristaux entourés d'une zone caséeuse ot existent plusieurs cellules géantes. A la péri- 
phérie des follicales, éléments lymphoides (n° 736). 


nombreux corps granuleux ou phagocytes lipophores. Quant 4 la 
fréquence et au groupement de ces différents types de cellules, il 
est des plus variables, aussi est-il impossible d’en donner une idée 
d’ensemble. 


5° Vaisseaux. — Ils sont extrémement nombreux, ce qui se con- 
coit du reste étant donnée lorigine de ces néoformations (plexus 
choroides). Suivant l’ancienneté du processus, on note autour des 
vaisseaux soit un infiltrat cellulaire, soit une gangue des tissus 
conjonctifs plus ou moins épaisse. Il existe en outre trés souvent 
des processus de vascularite, qui dans un de nos cas notamment 
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était tout particuli¢rement prononcé et consistait en un épaississe- 
ment considérable de l’endartére avec dégénérescence et infiltration 
calcaire de la mésartére. 

6° Stroma conjonctif. —Formant la charpente de la tumeur, il est 
constitué souvent, soit par des fibroblastes jeunes, soit par des 
fibrilles collageénes plus ou moins denses, 4 prédominance péri- 
cavitaire ou péri-vasculaire. Les colorations a l’orcéine montrent 
qu'il existe quelques rares fibrilles élastiques dans le stroma autour 
des cavités, ainsi que bien entendu dans les parois vasculaires. 
A noter en outre que, dans un grand nombre de cas, les pro- 
cessus dégénératifs du stroma sont des plus évidents, que la dégé- 
nérescence hyaline ou colloide est fréquente, que l’infiltration 
calcaire en nombre de points est presque un fait d’observation 
courante. 

III. CHOLESTEATOME DU SEIN, CHOLESTEATOME DU REIN. — Voici 
enfin deux exemples de tumeurs kystiques a type de cholestéatome, 
lune du sein, l’autre du rein, dont je dois-les observations & mes 
collégues et amis les D's Ameuille et Delval qui ont bien voulu trés 
obligeamment me les communiquer. 

Dans la premiére observation, il s’agit d’un cas de cholestéa- 
tome du sein, tout a fait comparable a ceux publiés par les auteurs 
et notamment par Dor. Au point de vue macroscopique, on avait 
affaire 4 une tumeur du sein, de la grosseur d’un marron d’Inde, 
développée chez une femme agée de 56 ans, présentant clinique- 
ment les caractéres de l’adéno-fibrome et enlevée chirurgicalement 
par le D' Launay en raison de l'accroissement progressif subi par la 
tumeur depuis quelque temps. Sur une coupe macroscopique, on 
note au centre d'une masse graisseuse abondante, représentant 
comme 4 l’ordinaire la partie la plus importante de la glande mam- 
maire, un nodule de consistance fibreuse et dure, du volume d’une 
noix, se prolongeant par des expansions d’apparence fibreuse un 
peu dans toutes les directions. Ce nodule résistant 4 la coupe, criant 
sous le couteau, a l’aspect de l’adénome. 

A peu de distance de ce nodule principal, sur le trajet d’un de 
ses prolongements fibreux, existe un autre nodule d'un aspect rou- 
geatre, ocreux par place, qui donne un peu, sur la coupe, l’apparence 
d'un foyer hémorragique en voie de résorption. Ce nodule secon- 
daire est arrondi, du volume d’un gros pois, cerclé de tissu fibreux. 
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Il ne présente aucune connexion avec les tissus voisins. Mais rien ne 
permettail l’eeil de présumer la présence de cholestérine. 

Au point de vue histologique, il s’agit d'un adéno-fibrome banal 
avec aspect épithélioma glandulaire tout 4 fait au début en un ou 
deux points et ceci développé dans un sein présentant par ailleurs 
des lésions de mammite chronique. Sur les coupes intéressant la 


Fig. 8. —Cholestéatome du sein. En haat acini glandulaires de volume normal perdus dans 
un stroma fortement fibreux. En bas, et séparé de la glande par une capsule fibreuse riche 


en macrophage hématiqus, aspect de cholestéatome. Entre les fentes, tres abondantes cel- 
lules géantes. 


zone hémorragique, on est frappé de voir 4 un faible grossissement 
un aspect tout & fait comparable a celui observé dans les cholestéa- 
tomes du cheval (comparer fig. 4 et 8). On remarque, en effet, de nom- 
breuses fentes irréguliéres, séparées par un stroma assez riche en 
éléments cellulaires et dans lequel se voient trés nettement a un 
faible grossissement des cellules géantes, en beaucoup plus grand 
nombre méme que dans nos cholestéatomes du cheval. L’étude 
faite & un plus fort grossissement montre bien les vastes plasmodes 
multinucléés tapissant les cavités (fig. 9), les nombreuses cellules 
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géantes au sein de la tumeur ainsi que l'infiltrat polymorphe qui 
la compose. 

Dans la deuxiéme observation, on est en présence d'un épithé- 
lioma primitif kystique du rein, dans le liquide duquel notre col- 
légue Delval, qui a regu la piéce au moment de l’opération, a noté la 
présence de nombreuses paillettes de cholestérine. Les coupes his- 
tologiques montrent que la tumeur est représentée par un épithélioma 
papillaire a cellules sombres. A la périphérie du néoplasme, dans 


Fig. 9. — Parois des cavités du cholestéatome du sein, 4 un fort grossissement. A noter : les 
formations plasmodiales multinucléées qui tapissent les fentes et les cellules géaptes qui 
siégent en pleine tumeur (comparer avec la fig. 6). 


une gangue de tissu scléreux extrémement dense, on apercoit des 
séries de fentes ordonnées en tous sens, dont le contenu ne peut étre 
exaclement identifié sur les coupes déja anciennes incluses a la 
paraffine. Par leur disposition, elles rappellent identiquement celles 
des cholestéatomes, et lon peut admettre qu’elles contenaient des 
cristaux de cholestérine actuellement dissous par le passage dans 
les alcools. Or, autour de ces cavités, on retrouve 4 nouveau les 
mémes réactions cytologiques: cellules endothéliales, cellules épithé- 
lioides, plasmodes multinucléés. 


| Vise 
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Ill. — INTERPRETATIONS ET DISCUSSIONS 


1. A propos du cholestéatome cérébral humain. — Quelques mots 
d’abord au sujet de ma premiére observation de cholestéatome 
humain. Comme je lai dit plus haut, je crois qu’en s’appuyant sur son 
siége, sur les réactions cytologiques des cellules tapissant la paroi 
interne du kyste, qui sont celles des cellules épithéliales malpi- 
ghiennes, on est en droit de considérer cette tumeur comme rentrant 
dans la variété des kystes cérébraux épidermoides par malformation 
embryonnaire, suivant la conception de Bostroem. Mais il ne s’agit 
la, bien entendu, que d'une interprétation faile a posteriori, sur une 
observation ancienne et unique, interprétation sur laquelle il me 
parait prudent de faire, jusqu’a plus ample informé, certaines | 
réserves. | 

2. A propos des cholestéatomes des plexus choroides du cheval. — 
Voyons maintenant comment on peut interpréler les images histolo- 
giques fournies par l'étude des cholestéatomes du cheval. Or si, au 
début de nos recherches, la lecture et la compréhension de nos 
coupes nous ont paru entourées de grandes difficultés, alors que 
nous cherchions a retrouver sur nos piéces les caractéres d’une 
tumeur vraie et 4 classer cette tumeur dans un cadre nosographique 
connu, il nous semble qu’actuellement cette interprétation soit 
devenue plus aisée, en partie tout au moins, grace a l'étude compa- 
rative des coupes d'un grand nombre de faits comme ceux que nous 
avons pu réunir. 

Un premier point me semble établi: c'est qu'il ne s’agit pas dun 
endothéliome. Sur aucune de nos préparations en effet, ainsi qu’en 
témoignent nos figures, on ne retrouve des images permettant de 
songer une tumeur d’origine endothéliale. Les cavilés ou les fentes 
que nous avons décrites trop souvent, loin de représenter, comme on 
Va dit et figuré, des espaces lymphatiques, ne sont en réalité que 
des pertes de substance déterminées par la cristallisation de la cho- 
lestérine et des acides gras, et la structure des parois formée tantét 
de cellules aplaties, tantét de cellules épithéloides ou géantes, sont 
une preuve qu'il ne s'agit pas la de fentes lymphatiques. 

Enfin, méme sur les coupes de toutes petites tumeurs, grosses 

* comme une lentille ou un pois, tumeurs qui pourra‘ent étre consi- 
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dérées comme aun stade de début, il est impossible de retrouver des 
signes histologiques permettant de saisir le développement du néo- 
plasme aux dépens des espaces lymphatiques arachnoidiens. Rien 
par conséquent ne plaide en faveur de la nature endothéliale de ces 
soi-disant tumeurs, si ce n’est la forme et l’abondance des fentes ou 
cavités, le fait qu’elles sont parfois tapissées par des cellules du type 
endothélial, et peut-étre aussi la hantise de songer a l’endothéliome 
toutes les fois qu’on a affaire 4 une tumeur d'origine méningée! 

Au contraire, dans toutes nos observations, nous trouvons, en 
plus de l’infiltration de cristaux de cholestérine, des signes évidents 
d’inflammation, parfois discrets, souvent trés accusés: infiltrats cel- 
lulaires plus ou moins abondants, mais constants, pouvant dans 
quelques cas prendre un véritable aspect tuberculoide avec caséifi- 
cation centrale; polymorphisme trés marqué des éléments cellu- 
laires et fréquence des vascularites. 

Mais quelle est la nature de cette inflammation; est-elle micro- 
bienne ou parasitaire, primitive ou secondairement développée au 
sein d'un néoplasme préexistant? Ce sont la des questions auxquelles 
il me semble difficile de répondre actuellement. La recherche des 
microbes sur une dizaine de coupes de cas différents m’a montré 
dans deux cas d’une facon trés nette, et dans d’autres d’une facon 
plus douteuse, la présence de nombreux cocci prenant le Gram. 
Mais les cultures n’ont pu étre faites, étant données les conditions 
dans lesquelles ont été recueillies les piéces. Aussi ces faits, qui ont - 
leur intérét, ne me paraissent pas suffisants pour impliquer la nature 
primitivement microbienne de ces néoplasies. Tout ce qu’on peut 
dire, c’est qu’au point de vue histologique on est en présence d’un 
processus inflammatoire a évolution le plus souvent subaigué ou 
chronique, et ceci a l’appui des éléments mémes qui composent 
linfiltrat cellulaire. 

Ainsi la cause intime de ces réactions qui aboutissent en fin 
de compte a des néoformations du type inflammatoire nous échappe. 
C’est une question qui touche a un probleme qui nous est peu fami- 
lier 4 nous médecins, celui de la pathologie des méninges chez le 
cheval, notamment des plexus choroides dont les réactions morbides 
sont encore mal connues, aussi bien chez l’homme que chez!’animal. 
Elle touche aussi & une question biologique toute d’actualité, celle 
des causes et des effets locaux et généraux de la cholestérinémie, 


2 
J 
i 
td 
4 
i 
i 
4 
q 


POUR L’ETUDE DU CANCER. 217 


récemment mise en lumiére en France par M. Chauffard et ses éléves, 
en Allemagne par Aschoff Windaux, etc. 

Sans vouloir pénétrer trop loin dans le domaine des hypothéses, 
on peut chercher cependant a serrer d'un peu plus prés la question 
a l'appui des faits ci-dessus rapportés. 

L’hypothése d’une tumeur vraie, secondairement enflammée, me 
parait pouvoir étre écartée pour les raisons suivantes : 1° parce que 
toutes nos piéces sans exception présenteut les signes cytologiques 
de l’inflammation, 4 des degrés variables il est vrai, mais toujours 
évidents et prédominants ; 2° parce que jamais il ne s’agit de tumeurs 
ulcérées, mais au contraire de néoplasies bien enveloppées dans une 
membrane d’enveloppe, et que leur siége n‘appartient pas a une 
région normalement riche en flore microbienne; 3° parce qu’enfin, 
on a affaire & une structure essentiellement composite, caractéris- 
tique des processus inflammatoires et qu'un examen minutieux ne 
déchle nulle part des images histologiques rappelant celles d’une 
néoplasie. 

Il ne faut pas oublier cependant que les tumeurs comme les 
réactions inflammatoires des plexus choroides présentent encore 
nombre de points non élucidés. On connait cependant certaines 

. variétés de ces tumeurs: les papillomes et les épithéliomas d'origine 
épendymaire. Or, certainement ici il ne s’agil ni de l’un ni de l'autre, 
méme sur les tumeurs les moins enflammées, on ne retrouve aucun 
des signes de ces néoplasmes. 

En somme, de la discussion qui précéde il ressort, que la nature 
inflammatoire des cholestéatomes des plexus choroides du cheval 
parait évidente, de par le polymorphisme et les caractéres mémes 
des éléments cellulaires, de par la topographie et la disposition de 
ces éléments, enfin de par la présence des vascularites. S’ils repré- 
sentent bien des tumeurs, au sens ancien du mot, de néoformation, 
ils ne sont en réalité que de fausses tumeurs, des tumewrs inflamma- 
toires auméme titre que le tubercule, la gomme, le bourgeoncharnu, 
la sporotrichome, le léprome, etc. 

Reste & envisager maintenant le réle joué par les paillettes et les 
cristaux de cholestérine. 

Deux questions peuvent se poser : 

S’agit-il dun épiphénoméne, d’une modalité particuliére d’infil- 
tration graisseuse survenant dans ces fausses tumeurs 4 la faveur 
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de certaines conditions locales; le cholestéatome des plexus cho- 
roides du cheval, représentant ainsi une tumeur inflammatoire mi- 
crobienne ou parasiltaire, subissant d’une facon constante l’infiltration 
cholestérinique? — C’est une facon de voir qui peut se soutenir et 
qui a peut-étre sa part de vérité. Le fail que, sur un certain nombre 
de coupes, nous avons pu déceler la présence de microbes plaide en 
faveur de cette hypothése. Si on l’'accepte provisoirement, le choles- 
téatome du cheval serait & rapprocher de ceux de l’oreille et des 
voies urinaires, et représenterait, comme eux des produits inflamma- 
toires 4 surcharge ou infiltration cholestérinique. 

Ou bien le dépdt de cholestérine constitue-t-il le primum movens 
du processus et se trouve-t-on en présence d'un dépdét des éthers de 
cholestérine venant du sang, s’infiltrant dans les tissus sous forme 
cristalline et représentant un état de cholestérinémie locale, dépdét 
susceptible de provoquer a son tour des réactions morbides secon- 
daires dans lesquelles les cristaux agiraient comme corps étrangers? 
— Dans cette hypothése, on aurait affaire 4 quelque chose d’ana- 
logue 4 ce qui se passe dans la goutte, dont les dépéts d’urate de 
chaux dans les tissus ou tophi sont bien connus : le cholestéatome 
étant a la cholestérinémie ce que le tophus est a luricémie, tous 
deux ayant leur siége d’élection, ici le pavillon de loreille et le 
voisinage des articulations, la les plexus choroides! C’est une 
maniére de voir a laquelle je me rallierais volontiers. Ainsi le cho- 
lestéatome serait & rapprocher des autres types de dépéts locaux de 
cholestérine déja connus : athérome aortique (Windhaus), xanthé- 
lasma (Chauffard et Guy Laroche), gérontotoxon ou arc sénile (Pierre 
Marie et Guy Laroche), calculs biliaires. 

Voici enfin, a l’appui de cette facon de voir, un certain nombre 
de faits tirés de l’expérimentation. 

Il s’agit de piéces de méningite spinale, produite expérimentale- 
ment chez le chien, avec mon collégue et ami, le D' Jean Camus, 
pour des recherches d’un autre ordre. En injectant dans |’espace 
sous-arachnoidien de la moelle, immédiatement au-dessous de 
latlas, une certaine quantité d'un mélange de divers acides gras, 
de nucléinate de soude et de talc; on provoque des lésions ménin- 
gées déja nettes au bout de 24 heures, mais qui prennent un déve- 
loppement considérable au bout de quelques semaines et surtout de 
quelques mois. Or, au premier examen microscopique que je fis, 


og 
4 
4 
4 
4 
4 
q 
a 


POUR L’ETUDE DU CANCER. 219 


‘mon attention fut immédiatement attirée par la trés grande ana- 
logie qu'il y avait entre ces lésions expérimentales et celles notées 
dans les cholestéatomes du cheval. 

Dans les formes anciennes en effet (1 43 mois), la moelle est 
entourée par une gangue épaisse de tissu conjonctif collagéne for- 


Fig. 10. — Méningite expérimentale déterminée chez le chien par l'injection d’acides gras. 

En bas et a gauche, la coupe intéresse la moelle, puis, séparée par une lame de tissu con- 
jonctif, apparait la zone de méningite formée par une gangue conjonctive renfermant de 
nombreuses cavités fusiformes renfermant des cristaux d’acide gras. En haut, zone de 
conjonctif trés riche en collagéne. 


mant une véritable virole périphérique. An sein de cette gangue con- 
jonctive, on apercoit de nombreuses fentes allongées, disposées 
d'une facon irréguliére et ordonnées en différents sens; et en plus, 
quelques amas de cellules inflammatoires, le tout donnant une image 
trés semblable a celle des cholestéatomes ainsi qu’en témoignent les 
figures ci-jointes (fig. 10 et 11). Surles coupes faites 4 la congélation, 
on voit que ces lacunes contiennent des cristaux nettement biréfrin- 
gents au microscope polarisant, se colorant en jaune-orangé par 
le Sudan III, en bleu-rose par le Nilblau et qui correspondent par 


‘ 


220 BULLETIN DE L’ASSOCIATION FRANCAISE 


conséquent vraisemblablement 4 des mélanges de cholestérine et 
d’acide gras. L’étude des parois de ces lacunes faite 4 un plus fort 
grossissement montre qu’elles sont tapissées, tantot par des cellules 
aplaties, du type endothélial, tantét et plus souvent par des plas- 
modes multinucléés, prenant l’aspect de véritables cellules géantes 
de corps étrangers. Enfin, les cellules composant l’infiltrat sont 
surtout du type mononucléaire ou lymphocyte. 

Dans les formes plus jeunes de méningite (2 4 15 jours), l’infil- 


Fig. 11. — Un point de la figure 10 vu a un fort grossissement. A noter l’aspect endothélial 
et plasmodial des cellules tapissant les espaces allongés et la présence entre ces espaces 
de cellules géantes. 


trat cellulaire est beaucoup plus abondant, surtout riche en polynu- 
cléaires, le stroma conjonctif au contraire a peine développé. On 
saisit donc ici sur le vif le mode des réactions déterminées dans 
le tissu méningé, par le dépot d’acides gras sous forme cristalline, 
réaction toul 4 fait identique a celles qui se produisent spontané- 
ment dans certaines variétés de tumeurs dites cholestéatomes, et en 
rappelant méme les divers stades évolutifs. On pourrait, bien entendu, 
objecter que dans le liquide injecté le nucléinate de soude et le tale 
jouent eux aussi leur role irritant et qu’ils ont leur part de respon- 
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sabilité dans la formation des polynucléaires au début, et méme 
dans les réactions conjonctives tardives; il faudrait, pour éclaircir 
le point, des expériences de contréle qui n’ont pu encore étre faites. 
Mais en tout cas, il me parait certain et démontré que les cristaux 
d’acides gras et de cholestérine, déposés expérimentalement dans 
les lissus, y creusent des lacunes et déterminent des réactions cyto- 
logiques (épithélioides et géantes) absolument analogues a celles 
qui font ces mémes cristaux de cholestérine dans les cholestéatomes. 
Ces faits du reste sont 4 rapprocher de ceux observés dans les cas 
de cholestéatomes du sein et du rein rapportés ci-dessus, ow les réac- 
tions cytologiques sont encore une fois les mémes. 

Dans une derniére observation que je viens de faire, j’ai retrouvé 
dans la paroi épaissie d’une vésicule biliaire lithiasique, enlevée 
par le D' Auvray, des substances cristallines allongées, rappelant les 
cristaux de cholestérine, et autour d’eux un infiltrat cellulaire, 
tantot épithélial, tantot plasmodial, plus discret, mais analogue aux 
précédents. 

3° A propos des cholestéatomes du sein et du rein. — Je ne discu- 
terai pas longuement ces deux observations; elles méritent cepen- 
dant de nous arréter un instant, parce que je les considére comme 
trés importantes pour la thése que je soutiens. 

En effet, voici deux épithéliomas glandulaires dont la nature his- 
tologique ne peut faire de doute pour personne: ici, c’est un adéno- 
épithélioma typique du sein, la un épithélioma papillaire végétant du 
rein. Or, dans l’un et l'autre cas, on trouve dans d’autres régions de la 
tumeur les images histologiques du cholestéatome le plus caracté- 
ristique que l’on puisse voir, alors que déja 4 l'ceil nu, l’examen de 
ces tumeurs, permettait de se rendre compte de la présence d’im- 
portants remaniements subis par le néoplasme : kyste dans le rein, 
zone hémorragique foncée dans le sein. Vouloir faire, de ces deux 
’ cas, des tumeurs mixtes 4 tissus multiples, relevant de la proliféra- 
tion néoplasique simultanée de l’élément épithélial glandulaire et 
de )’élément endothélial lymphatique, me parait une opinion qui 
mérite a peine d’étre discutée. Il me semble au contraire logique de 
considérer ces tumeurs comme ayant subi l'une et l’autre en certains 
points, une infiltration particuliére de substances grasses a type de 
cholestérine et acide gras, pour la plupart sous forme cristalline et 
qui provoque autour d’elle des réactions cytologiques secondaires. 

10ME v. — 1912. 17 
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C’est 14 un mode de remaniement secondaire des tumeurs, peu signalé 
jusqu’ici et sur lequel on n’avait guére attiré l’attention. 


CONCLUSIONS 


De l'étude qui précéde, et quoique nombre de points restent a 
élucider, je crois pouvoir dés 4 présent, en termes de conclusions 
formuler les propositions suivantes : 

1° On désigne aujourd'hui sous le nom de cholestéatome un 
groupe fort disparate de faits, d'origine et de nature diverses et dont 
le seul lien commun est représenté par la présence de cristaux de 
cholestérine. 

2° Le dépot de celle-ci dans les tissus, sous forme cristalline 
ou liquide, représente une infiltration de substances grasses (infil- 
tration cholestérinique) qui peut s’observer aussi bien dans les néo- 
formations inflammatoires que dans les tumeurs vraies. 

On connait déja certains effets de ces dépdts locaux de cholesté- 
rine : le xanthélasma, l’arc sénile, les lésions de l’athérome. 

3° Il est donc logique d’admettre que l’infiltration cholestérinique, 
qu'elle soit primitive ou secondaire a une infection microbienne, 
puisse concourir al’édification d’une néoplasie par suite des réac- 
tions morbides qu’elle détermine dans les tissus. 

A cette néoplasie revient le nom de cholestéatome. Ainsi les 
cholestéatomes par dépéts locaux de cholestérine seraient a la cho- 
lestérinémie ce que les tophi sont a l’uricémie. 

4° Il n’y a pas lieu d’admettre des faux cholestéatomes et des 
cholestéatomes vrais, les premiers étant représentés par des masses 
inflammatoires dégénérées (ceux de loreille par exemple) et les 
seconds par des endothéliomes & dégénérescence cholestérinique 
(ceux des méninges par exemple). 


5° Les cholestéatomes des plexus choroides du cheval ne repré- — 


sentent pas, comme on l’admet généralement le type de la tumeur 
endothéliale, mais au contraire ils rentrent dans la classe des 
fausses tumeurs inflammatoires dont la caractéristique est linfil- 
tration cholestérinique. 

6° Quant aux cholestéatomes des méninges de homme, il est 
yraisemblable d’admettre qu’ils peuvent étre représentés par des 
tumeurs de nature et d’origine variables 4 remaniement secondaire 
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fréquent, 4 transformation kystique presque constante : tumeurs 
épithéliales épendymaires, tumeurs épithéliales par inclusion feetale 


(sorte de kyste épidermoide du cerveau) et peut-étre aussi par des 
endothéliomes. 


7° ll en est de méme pour une série d’autres tumeurs, épithé- 
liomas glandulaires et notamment pour celles des glandes sexuelles 
qui, surtout dans leur forme d’embryome, présentent assez souvent 
des régions riches en dépot de cholestérine. 


8° En somme, il n’existe pas un groupe de tumeurs a caractéres 
analomiques et histologiques assez bien définis pour mériter de 


prendre place dans la cadre nosographique sous le nom de « cho- 
lestéatome ». 


Il existe, par contre, de nombreux aspects cholestéatomateux, 


revélus tant par les tumeurs vraies que par les néoformations inflam- 
matoires. 


Le terme de cholestéatome ne peut done étre conservé qu’a la 
condition de lui attribuer un sens uniquement morphologique. 
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Discussion 


M. Brautt. — De l’exposé trés complet que vient de nous faire 
M. Roussy de histoire du cholestéatome, ainsi que de l’examen des 
préparations histologiques et des figures jointes & son mémoire, 
découle cette impression qu’il existe des analogies trappantes entre 
cette néoformation et certaines réactions organiques en présence 
des bactéries ou de certains parasites. 

En effet, nous retrouvons dans la trame de cette pseudo-tumeur, 
toutes les variétés de cellules du tissu conjonctif, y compris les 
cellules géantes, disposées en couronnes ou en amas, comme on le 
voit autour des tuberculoses locales, de certaines affections myco- 
siques (actinomycose), de parasiles animaux ou méme de simples 
corps étrangers. Cette physionomie particuliére des lésions ressortit 
habituellement aux réactions inflammatoires et s’écarte sensible- 
ment de ce que nous observons dans les tumeurs vraies. 

De sorte que, 4 retenir ces faits, il semble bien, ainsi que 
M. Roussy le pense lui-méme, que le cholestéatome soit le résultat 
d'un processus irritatif d’origine encore indéterminée. 

Dans celte hypothése, quel réle jouerait la cholestérine? Doit-on 
la considérer comme un corps étranger dont l’action irritative aurait 
pour conséquence presque nécessaire une néoformation conjonc- 
tive? ou bien faut-il admettre une opinion inverse, 4 savoir que, 
derriére la néoformation, se dissimule un parasitisme encore inconnu 
et que la précipitation de la cholestérine ne constitue qu’un acte 
bio-chimique secondaire ? 

On doit reconnaitre qu’en ce moment, oi sous l’impulsion des 
travaux de A. Chauffard s’édifie la doctrine de la cholestérinémie, il 
existe encore peu de faits qui militent en faveur du rdle phlogogéne 
de la cholestérine précipitée. Car, pour ne parler que de la lithiase 
biliaire, nous savons que fréquemment des calculs fort nombreux 
laissent les parois de la vésicule intactes et que, dans d’autres cir- 
constances, sous l’influence d’un microbisme associé 4 la présence 
de calculs peu nombreux, la cholécystite s’installe pour un temps 
plus ou moins long. 

D’autre part, il n’est nullement démontré qne dans la plaque 
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d’athérome la cholestérine apparaisse avant toute formation conjone- 
tive. On peut tout aussi logiquement soutenir qu’elle représente une 
substance de désintégration simple au méme titre que la graisse et 
les sels calcaires contenus dans le foyer athéromateux. 

C’est vers la solution de ce probléme, c’est-a-dire du réle patho- 
géne de la cholestérine que doivent étre dirigées aujourd'hui les 
recherches. Nous n’avons pas en effet chez 'homme d’exemple de 
tumeurs aussi volumineuses que celles apportées d’Alfort par 
M. Petit et qu'il a observées dans les plexus choroides du cheval. 

Nous pourrions lui demander, puisque chez cet animal, ainsi 
qu'il vient de nous l’exposer, la présence de pareilles tumeurs peut 
étre pressentie a apparition de certains troubles de la station, de 
faire rechercher par le procédé de Grigaut s'il n’existe pas un grand 
excés de cholestérine dans le sang. 

Si une semblable constatation venait a vérifiée, puis confirmée, 
on serail admis a conclure que des amas de cholestérine pourraient 
se disséminer en divers points de lorganisme, et devenir le point 
de départ de réactions tissulaires d'un volume considérable Jes rap- 
prochant des vraies tumeurs. 

En ce cas, il serait inutile de faire appel, ainsi que nous le disions 
plus haut, a l’ingérence d'un microbisme pathogéne. Et il n’y aurait 
certes aucune raison de penser que la néoformation conjonclive a 
précédé le dépot de la cholestérine. 

L’avenir seul nous dira quelle était la plus justifiée de ces deux 
hypotheses. 

M. Gabriel Petir présente des piéces de cholestéatomes dans la 
série animale. 


LEGENDE DE LA PLANCHE 


Figure 1. — Coupe microscopique d'un cholestéatome du cheval colorée & l'héma- 
téine éosine-orange. On voit les espaces allongés contenant les cristaux de 
cholestérine et d'acides gras et l'infiltrat cellulaire prédominent les éosino- 
philes nettement visibles & ce faible grossissement (Zeiss, ocul : 3, obj : AA). 

Figure 2. — La méme au fort grossissement (Zeiss, imm : 1/12). A noter l’abon- 
dance des polynucléaires neutrophiles et éosinophiles qui composent l’infiltrat; 
celui-ci comprend en outre des fibroblastes, des mononucléaires et quelques 
cellules chargées de pigment ferrique. Au centre de la coupe deux capillaires 
a endothélium turgescent; dans la paroi de l'un d’eux, polynucléaires en voie 
de diapédése. 

Figure 3. — Coupe 4 la congélation, coloration au Sudan III. Dans les fentes et 
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les interstices les graisses ont la teinte jaune-orangé des lipoides; on en re-. 
trouve également dans beaucoup de cellules (phagocytes lipophores). En bas 
et A gauche de la coupe deux cellules renferment des gouttelettes de graisse 
colorées en rouge franc par le Sudan (graisses neutres). — Zeiss, ocul : 3, 
obj : C. 

Figure 4. — Coupe a la congélation, coloration au sulfate bleu de Nil (méme piéce 
que ci-dessus, méme grossissement). Les graisses des fentes colorées en rose 
ont franchement la réaction des éthers de cholestérine mélangés aux acides 
gras. Dans les cellules lipophores au contraire elles se teintent en bleu (lipoides). 
Les globules rouges et le pigment ferrique prennent une teinte verdatre. 


(TRAVAIL DE LABORATOIRE DE M. LE PROFESSEUR PIERRE-MARIE) 


Sarcome mélanique de l’eil et du foie, 


par MM. ®. Crouzon, médecin des hépitaux 
et Charles Chatelin, interne des hdépitaux. 


Nous rapportons 4 la Société la description anatomique d’un 
cas de tumeur mélanique de I’cil et du foie. 

_ Il s’agit d’un malade observé 4 l’HOpital de la Pitié, qui avait 
été opéré d’une tumeur de l’eil gauche par énucléation. Un an 
aprés, il eut une récidive de trois nodules sur la. paupiére infé- 
rieure, et,en méme temps, apparaissaient de l’ascite, de lictére, 
une augmentation de volume du foie, qui firent faire le diagnostic 
de métastase hépatique de la tumeur mélanique. Le malade suc- 
comba a une cachexie progressive. 

A lautopsie, le seul organe atteint était le foie : il était énorme, 
son poids était de 4 kilos 800, sa forme était assez réguliére et son 
aspect gris ardoisé a peu prés uniforme, avec quelques plaques plus 
foncées sous la capsule. Les ganglions du hile étaient volumineux 
et d’aspect blanchatre. 

Sur les coupes ee que nous présentons ici, on 
distingue : 

1° Des régions trés foncées a peu prés uniformément noires ; 

2° Des zones de coloration gris ardoisé, mais avec un léger gra- 
nité noir; 

3° De petits nodules blanchatres, parsemés de taches pigmen- 
_ taires. Ces derniers nodules, abstraction faite de ces petites infiltra- 
tions pigmentaires, rappellent tout a fait l’aspect - cancer secon- 
daire nodulaire du foie. : 

Pour l’examen microscopique, nous avons prélevé des fragments 
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‘ de la zone ardoisée et granitée, de la zone uniformément noire, et 
des nodules blanchatres. 

I. La zone ardoisée et granitée, examinée au microscope a un 
faible grossissement, ne présente presque plus de tissu hépatique. 

La coloration au Van Gieson ne montre que quelques rares tra- 
vées fibreuses trés claires. Par contre, au lieu du tissu hépatique 
normal, on trouve un stroma de cellules fusiformes, formant dans 
ses mailles des cellules arrondies, de telle sorte que les amas de ces 
cellules constituent de véritables lobules. 

On constate une infiltration pigmentaire discréte et uniformé- 
ment disséminée 4 un faible grossissement; c’est 4 peine si, de 
temps en temps, on apercoit une petite tache correspondant 4 un 
petit amas pigmentaire. 

A un fort grossissement, on retrouve le stroma composé de 
cellules fusiformes, et les lobules des cellules polygonales ou 
arrondies, moyennes ou grosses ; ces cellules sont, les unes et les 
autres, infiltrées de pigments en granulations trés fines, mais on peut 
-cependant en reconnaitre la structure. 

L’interprétation de la nature de ces cellules polygonales est 
asséz délicate et l'on peut se demander s'il ne s’agit pas de persis- 
tance de tissu hépatique en plein sarcome. D’autant qu’en cer. 
taines régions on trouve des cellules du type hépatique disposées 
en trabécules, normales ou aplaties, en d’autres points isolées, et 
qu'il existe en outre des cellules dont la structure est celle des 
pseudo-canalicules biliaires analogues 4 ceux que |’on rencontre 
dans les cirrhes. De plus un certain nombre de ces cellules con- 
tiennent du pigment, soit en granulations assez volumineuses, soit 
a l'état de fine poussiére mélanique. Et on trouve également du 
pigment non seulement dans les cellules de la tumeur et dans les 
cellules hépatiques, mais encore dans les espéces intercellulaires. 

Notons, en un point de la préparation, un vaisseau dont la 
paroi présente des granulations pigmentaires qui la circonscrivent 
d’une fagon presque compléte; en outre il existe en quelques points 
de la préparation des néoformations vasculaires incontestables. 

Il. Dans la région uniformément noire, on constate deux ordres 
d’éléments cellulaires : petites cellules & petit noyau_et a proto- 
plasme peu dbondant, sans pigments, intimement mélées a des 
cellules beaucoup plus volumineuses, a peu prés rondes, et telle- 
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ment remplies de pigment que leur structure n’est plus reconnais- 4 
sable : donc méme structure, sauf les cellules fusiformes. a 
: Ill. Les nodules blanchdtres et légérement pigmentaires montrent a 
la structure la plus complexe. 


A un faible grossissement, on trouve un fond de tissu néopla- : 
sique ov |’on peut noter quelques hémorragies, des régions assez g 
nettement limilées ou le pigment, au contraire, est trés abondant. i 


L’aspect de ces régions est peu variable, on y trouve : 
a) Tantét de fines granulations disséminées, comme dans la | 
zone ardoisée ci-dessus décrite ; 
6) Tantét des plaques pigmentées plus volumineuses, plus 


serrées; 
c) Tantét des dispositions du pigment en coulées aspect: ql 

fusiforme. 
Au fort grossissement : 


a) On trouve presque exclusivement des cellules polygonales qj 
sans pigment; seules, quelques cellules fusiformes présentent un qi 
léger piqueté mélanique. 


Dans ces zones, l’aspect microscopique semble se rapprocher . 
du sarcome 4 cellules mixtes non mélaniques : P 
6) Cellules arrondies, moyennes ou grosses, présentant tous les . ‘ \ 


degrés de surcharge pigmentaire ; } 

Enfin, en c), on trouve & peu prés en nombre égal des cellules y | 
polygonales moyennes et grosses sans pigment, et de nombreuses 
cellules fusiformes disposées en trainées, celles-ci toutes riches en 
pigment a un degré variable. 

Notons en outre qu’a la périphérie des nodules, on retrouve les — i 
travées hépatiques refoulées et donnant l’aspect habituel que |’on 
note a la périphérie des noyaux secondaires métastatiques dans le 
cancer secondaire du foie. 

_ Ainsi, les zones ardoisée, granitée, et la zone noire, semblent 
présenter & peu prés le méme aspect 4 des degrés différents, c’est- j 
_ a-dire l'infiltration des cellules polygonales et des cellules fusiformes i 
par le pigment mélanique ; 

Dans les nodules blancs au contraire, il semble qu'il y ait un 
aspect différent. A cété des zones ot on constate uniquement la a 
pigmentation des cellules polygonales ou la pigmentation associée q 
des celliles polygonales et des cellules fusiformes, il existe q 
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d’autres points ou on constate l’existence de cellules sarcomateuses 
& peu prés pures, en tout semblables a celles du sarcome ordi- 
naire 4 cellules mixtes, sans infiltration. 

Dans l'ensemble, les formes cellulaires que nous avons consta- 
tées, aussi bien les formes cellulaires fusiformes que les formes 
cellulaires polygonales paraissent bien d'origine sarcomateuse. Néan- 
moins, nous avons signalé en plusieurs points l’existence de lobules 
de cellules polygonales trés nettement limilées par les travées de 
cellules fusiformes, et, en ces points, la question de la nature épi- 
théliomateuse de ces noyaux mélaniques pourrait étre posée. Nous 
pensons cependant que c’est & la premiére hypothése de sarcome 
mélanique qu'il faut se rattacher, d’autant plus qug le point de départ 
de la métastase hépatique était une tumeur mélanique de l’eil. 

En résumé, nous désirons dans cette communication attirer 
Vattention sur 3 points particuliers : 

1° l’existence a l’examen macroscopique de nodules blanchatres 
tranchant nettement par leur coloration sur le fond gris ardoisé ou 
noiratre du parenchyme hépatique, et rappelant tout a fait par leur 
-aspect celui des métastases qui constituent ordinairement le cancer 
secondaire du foie, cette disposition est assez rare; ces nodules 
bien que de nature sarcomateuse ne contiennent, comme on l'a vu 
précédemment, de pigment qu’en des points limités; 

2° la persistance en plein tissu sarcomateux de tissu hépatique 
soit sous forme de travées plus ou moins modifiées, ou de cellules 
isolées; 

3° la topographie générale du pigment mélanique qui se présente 
sous les aspects les plus variés, grosses granulations confluentes 

en fine poussiére pigmentaire aussi bien dans les cellules sarcoma- 

teuses que 4 l’état libre extra-cellulaire et enfin jusque dans les 
cellules hépatiques elles-mémes et dans la paroi des vaisseaux. Et 
cette disposition semble en rapport, non pas avec une élaboration 
cellulaire mais bien plutét comme une précipitation irréguliére 
- d'un pigment sous l’influence des cellules du sarcome. 


Sur les épithéliomas du limbe cornéen, | 
par MM. Clunet et Offretz. 


(sera publié ultérieurement). 
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